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Streszczenie

Zapalenie tkanek w przebiegu choréb przyzebia jest modulowane przez odpowiedz gospodarza na gromadzacy si¢
plytke bakteryjng w szczelinie lub kieszonce dzigstowej i prowadzi do destrukeji aparatu zawieszeniowego zeba.
Tradycyjna diagnostyka periodontologiczna jest oparta niemal wylacznie na ocenie klinicznej i radiologicznej.
Obecnie sugeruje si¢, ze miejscowa odpowiedz organizmu w przebiegu choréb przyzebia mogtaby by¢ ewalu-
owana na podstawie analizy ptynu kieszonki dzigstowej (GCF). Badanie czynnikéw humoralnych wystepujacych
w GCF moze mie¢ duzg warto$¢ diagnostyczng, gdyz GCF jest zrédtem wielu czynnikéw bioracych udzial w reakeji
immunologiczno-zapalnej. Obecno$¢ i odpowiednie stezenia czynnikéw humoralnych w GCF moze znalez¢ zasto-
sowanie w ocenie aktywnosci choroby przyzebia oraz wynikéw zastosowanej terapii. W pracy przedyskutowano
przydatnos¢ diagnostyczng bialek ostrej fazy oraz kalprotektyny, biatka uwazanego za marker choréb zapalnych.
Autorzy opisuja rowniez mediatory lipidowe reakcji immunologiczno-zapalnej, tj. prostaglandyne E,, leukotrien B,
oraz czynnik aktywujacy plytki. Okreslono takze uzytecznos¢ diagnostyczng neopteryny, wczesnego i przydatnego
markera odpornosci komérkowej oraz neuropeptydéw (Dent. Med. Probl. 2011, 48, 2, 236-242).

Stowa kluczowe: zapalenie przyzebia, ptyn kieszonki dzigstowej, biomarkery.

Abstract

Tissue inflammation during periodontal diseases is mediated by host response to the accumulation of plaque in the
gingival crevice/pocket, leading to destruction of supporting structures of the teeth. Traditional diagnosis of peri-
odontal disease is based almost solely on clinical parameters and radiography. Nowadays, it is suggested that local
host response in periodontal disease can be evaluated by biochemical analysis of gingival crevicular fluid (GCF). The
study of GCF components offer great diagnostic potential as a source of factors that may be involved in immuno-
inflammatory reaction. The presence and level of host-derived humoral factors in GCF may have great value in
evaluating both periodontal disease activity and the outcome of periodontal therapy. In this review diagnostic utility
of acute-phase protein, as well as calprotectin, the protein that is thought to be a marker of inflammatory diseases, is
discussed. Authors also describe phospholipid mediators of inflammatory and immune reactions, that is prostaglan-
din E,, leukotriene C, and platelet activating factor. Usefulness of neopterin, an early and valuable marker of cellular
immunity, and neuropeptides is characterized, as well (Dent. Med. Probl. 2011, 48, 2, 236-242).
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Choroby przyzebia, przede wszystkim przewle- wa¢ lub modyfikowa¢ liczne choroby ogélnoustro-

kle zapalenie przyzebia, ze wzgledu na powszech-
nos¢ wystepowania oraz powazne konsekwencje
miejscowe i ogélne dla organizmu, zalicza si¢ do
chordb spotecznych [1]. Powoduja one nie tylko
przedwczesng utrate uzebienia, ale moga wywoly-

jowe. Coraz wigcej informacji wskazuje na wyraz-
ny zwigzek chordb przyzebia z wystegpowaniem
niektérych chorob ogdlnoustrojowych, takich jak
miazdzyca, cukrzyca i obturacyjne choroby pluc
[2-4]. Uwaza sie takze, ze zapalenie przyzebia jest
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niezaleznym czynnikiem ryzyka przedwczesnego
porodu i malej masy urodzeniowej noworodka [5].
Mozna odnalez¢ réwniez doniesienia mdwigce
o istotnej roli czynnikéw zapalnych w etiopato-
genezie choroby Parkinsona oraz choroby Alzhei-
mera [6]. Zapobieganie i skuteczne leczenie prze-
wlektego zapalenia przyzebia jest wigc istotne nie
tylko z punktu widzenia stomatologicznego, ale
takze ogdlnolekarskiego.

Historycznie, wedlug Armitage [7], w opisie
chorob przyzebia wyrdznia sig trzy gtoéwne para-
dygmaty: (1) kliniczny, (2) opierajacy sie na kla-
sycznej patologii oraz (3) zakladajacy odpowiedz
gospodarza na drobnoustroje. Dominacja danego
paradygmatu zalezala od poziomu wiedzy. W la-
tach 1870-1920 dominowal paradygmat klinicz-
ny, natomiast poczawszy od lat dwudziestych az
do lat siedemdziesiatych ubieglego stulecia domi-
nujacy wplyw na postrzeganie periodontitis mial
paradygmat odnoszacy sie do klasycznej patolo-
gii. Od poczatku lat siedemdziesigtych ubiegtego
wieku az do dzi§ dominuje teoria o oddziatywa-
niach miedzy gospodarzem a drobnoustrojami.
Zaktada ona, ze czynnikiem inicjujacym rozwdj
chorob przyzebia sa bakterie, ale procesy de-
strukcyjne w tkankach sg wynikiem odpowiedzi
immunologiczno-zapalnej gospodarza. Zgodnie
z tg teorig, termin ,,zapalenie przyzebia” obejmuje
wachlarz powigzanych chorob, lecz rdznigcych sie
miedzy sobg etiologig, przebiegiem i odpowiedzig
na leczenie. Zapalenie przyzebia jest wywolywa-
ne i podtrzymywane przez czynniki wytwarzane
przez mikroflore przyzebia wystepujaca w po-
staci biofilmu. Niektoére z tych czynnikéw moga
w bezposredni sposob niszczy¢ komorki i tkan-
ki gospodarza [8]. Inne substancje wytwarzane
przez drobnoustroje ptytki aktywuja humoralne
i komdrkowe gatezie odpowiedzi immunologicz-
nej oraz wywoluja rozwdj proceséw zapalnych,
ktére odpowiadaja za drugorzedowe uszkodzenia
tkanek przyzebia [9].

Mechanizmy immunologiczne
w rozwoju zapalen przyzebia

Mechanizmy odpornosciowe sag podstawowym
czynnikiem protekcyjnym w przebiegu zakazenia
bakteryjnego. Chronig m.in. przed rozprzestrze-
nianiem si¢ oraz inwazja kolejnych tkanek przez
drobnoustroje chorobotwdrcze. W niektérych
przypadkach mechanizmy odporno$ciowe moga
dziala¢ w nadmierny sposob, czyli destrukcyjny,
a toczacy sie rownoczesnie proces zapalny moze
niszczy¢ komorki i tkanki dzigsta. Co wigcej, ba-
dania ostatnich lat wykazujg, ze reakcja zapalna
mediowana przez uktad odpornosciowy moze sie-

gac dalej, az do tkanki lacznej ponizej podstawy
kieszonki dzigslowej i doprowadza¢ do niszczenia
kosci wyrostka zebodolowego. Z tego powodu na-
turalnie rozwijajace si¢ procesy immunologiczno-
zapalne mogg przyczynic¢ si¢ w znacznym stopniu
do uszkodzen tkanek obserwowanych w przebie-
gu periodontitis [9]. Chociaz mechanizmy przebie-
gajace w tkankach przyzebia z udzialem ukladu
odpornoéciowego moga wydawac si¢ podobne do
tych, ktére zachodza w calym organizmie, roznia
sie od nich w zasadniczy sposéb. Jest to do pew-
nego stopnia uwarunkowane anatomig przyzebia,
a zwlaszcza obecnoscig przepuszczalnego nabton-
ka laczacego, charakteryzujacego si¢ niezwykla
dynamika naptywu komorek i ptynéw. Co wie-
cej, procesy zapalne i odpornosciowe w tkankach
przyzebia sa odpowiedzig nie na jeden rodzaj
drobnoustroju, ale s3 reakcja na wiele gatunkow
drobnoustrojow oraz na ich produkty oddzialuja-
ce na tkanki gospodarza przez dlugi czas [9, 10].
Powierzchnia nablonka jamy ustnej jest miej-
scem pierwszego kontaktu organizmu z bakte-
riami kolonizujacymi jame ustng. Zahamowanie
adhezji bakterii i kolonizacji nablonka jest wazne
z punktu widzenia mechanizméw odpornoscio-
wych i warunkowane licznymi mechanizmami,
w tym przede wszystkim przeptywem plynu kie-
szonki dzigstowej (GCF) oraz skladowymi tego
plynu (przeciwciala, proteazy, sktadowe uktadu
dopetniacza, przeciwbakteryjne skltadniki $liny).
Blona $luzowa jamy ustnej jest barierg sama w so-
bie, ale nalezy podkresli¢, ze czynniki rozpuszczal-
ne z nig zwigzane warunkuja jej protekcyjna role.
Komorki nabtonka moga ponadto odpowiada¢ na
obecno$¢ bakterii przez produkeje i wydzielanie
czynnikow bakteriobdjczych oraz czynnikdw pro-
zapalnych. Nablonek moze odpowiadaé na bodzce
bakteryjne przez zmiang fenotypu (ekspresji cza-
steczek na powierzchni komérek), m.in. czgste-
czek adhezyjnych, a tym samym wzmagaé proces
migracji komoérek odpornosciowych [11]. W po-
czatkowej fazie zapalenia przyzebia dochodzi do
zwigkszonego przeptywu GCF oraz akumulacji
granulocytéw obojetnochlonnych z jednoczesna
utratg tkanki facznej. GCF stanowi przesacz oso-
cza krwi, ktory zawiera duzg ilos¢ bialek ukfa-
du dopelniacza. Aktywacja ukladu dopelniacza
na drodze alternatywnej w kieszonce dzigstowej
doprowadza do nagromadzenia si¢ sktadowych
C3a oraz C5a. Oba biatka majg charakter anafi-
latoksyn wywolujacych uwalnianie z rezydujg-
cych w tkankach komdrek tucznych histaminy. Ta
amina powoduje zwiekszenie przepuszczalnosci
naczyn i powoduje powstawanie obrzgku dzigset.
Jednoczesnie aktywowane skladowymi dopelnia-
cza, ale takze czynnikami pochodzenia bakteryj-
nego, komorki tuczne uwalniaja preformowany
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w ziarnistosciach cytoplazmatycznych czynnik
martwicy nowotworu (TNF). Ta plejotropowa cy-
tokina prozapalna odpowiada m.in. za zwieksze-
nie ekspresji czasteczek adhezyjnych na komor-
kach $rédblonka, co w efekcie sprzyja diapedezie
neutrofilow [12].

Naplywajace do kieszonki dzigstowej neutro-
file nie sg zdolne do fagocytozy wystepujacych
w postaci biofilmu bakterii. Uwalniaja natomiast
enzymy lizosomalne, doprowadzajace do miejsco-
wej destrukeji tkanek [9]. W przebiegu zapalen
przyzebia neutrofile moga by¢ aktywowane przez
wiele czynnikéw powstajacych w trakcie rozwija-
jacej sie reakeji zapalnej. Zwlaszcza, ze komorki
te charakteryzuja si¢ obecnoscig receptoréw dla
cytokin, chemokin, biatek ukladu dopetniacza,
fragmentéw Fc immunoglobulin, adhezyn, biatek
ostrej fazy. Ocenia si¢, Ze neutrofile biora udziat
w destrukcji przyzebia przez uwalniane enzymy
lizosomalne zdolne do destrukeji bialek macie-
rzy pozakomorkowej (ECM), reaktywne formy
tlenu (RFT) (kwas podchlorawy, anionorodnik
ponadtlenkowy, nadtlenek wodoru), syntetyzowa-
ne prozapalne pochodne kwasu arachidonowego,
zwlaszcza prostaglandyne (PG)E, i wydzielane cy-
tokiny prozapalne, w tym interleukine (IL)-1, IL-6,
IL-8, TNF oraz czynnik stymulujacy tworzenie
kolonii granulocytéw i makrofagéw (GM-CSF)
[13]. Wzrost ekspresji czasteczek adhezji miedzy-
komorkowej, selektyny E oraz ICAM-1, wraz ze
zwiekszona synteza IL-8 przez komorki nablonka
prowadzi do wzrostu intensywnosci gromadzenia
sie neutrofilow i ich przechodzenia przez nablo-
nek taczacy. Dalsze zwigkszanie przepuszczalno-
$ci nablonka faczacego prowadzi do penetracji
tkanek przez czynniki pochodzenia bakteryjnego,

Tabela 1. Czynniki humoralne wykrywane w GCF
Table 1. Humoral factors detected in GCF

cytokiny i PGE, [14], a tym samym narastania to-
czacego si¢ juz procesu zapalnego. Nalezy podkre-
§li¢, ze w zmienionym zapalnie przyzebiu groma-
dza si¢ takze makrofagi i fibroblasty. Komorki te
sg zrodtem licznych cytokin prozapalnych, w tym
glownie IL-1, IL-6 oraz TNF, a takze metaloprote-
inaz (MMP) i enzymoéw proteolitycznych [15, 16].

Czynniki humoralne w GCF
jako potencjalne biomarkery
zapalen przyzebia

Pomimo coraz lepszej znajomosci etiologii
i patogenezy zapalen przyzebia, diagnostyka i kla-
syfikacja tych chorob jest nadal niemal wytacznie
oparta na tradycyjnej ocenie klinicznej i radiolo-
gicznej. Nalezy jednak podkresli¢, ze diagnoza pe-
riodontologiczna oparta na kryteriach klinicznych
jest w znacznym stopniu subiektywna i retrospek-
tywna. Brak precyzyjnych kryteriow klinicznych
w diagnostyce stanu tkanek przyzebia doprowa-
dzit do poszukiwan wskaznikéw humoralnych,
ktére moglyby by¢ przydatne w obiektywizacji
rozpoznania i okresleniu stopnia zaawansowania
choroby, a takze ocenie wynikéw leczenia. Obec-
nie wydaje si¢, ze najlepszym materialem do oce-
ny wyktadnikéw humoralnych reakcji immunolo-
giczno-zapalnej w tkankach przyzebia jest GCF.
Wedlug Armitage [17] kilkadziesiat sktadowych
GCF moze znalez¢ zastosowanie jako potencjalne
markery diagnostyczne zapalenia przyzebia (tab.
1). Mozna je podzieli¢ na trzy gtéwne grupy: (1)
mediatory zapalenia i czynniki modulujace odpo-
wiedz immunologiczng, (2) enzymy gospodarza

Cytokiny i chemokiny
(Cytokines and chemokines)

IL-1a, IL-1P, IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-11, IL-12, IL-15, IL-18, TNF, IFN-q, IFN-y, EGF,
GM-CFS, HGF, RANKL, TGF-a, TGF-B, VEGF, RANTES, MCP-1, OPG

Eikozanoidy PGE,, LTB,, PAF

(Eicosanoids)

Bialka ostrej fazy
(Acute-phase proteins)

CRP, transferyna, a2-makroglobulina, al-antytrypsyna, inhibitor al-proteinazy

Inne czynniki endogenne
(Others endogenous factors)
geryna

skladowe dopelniacza, SP, VIP, neurokinina A, neopteryna, albumina, f2-mikro-
globulina, kalprotektyna, glutation, CD14, CD23, sE-selektyna, SICAM-1, osteoprote-

Enzymy i ich inhibitory
(Enzymes and inhibitors)

MMP-1, MMP-2, MMP-3, MMP-8, MMP-9, MMP-13, TIMP-1, TIMP-2, TIMP-3,
TIMP-4, aminotransferaza asparaginianowa, elastaza, fosfataza zasadowa i kwaséna,
tryptaza, chymaza, B-glukuronidaza, lizozym, katepsyny, glikozydazy, mieloperoksy-

daza, dehydrogenaza kwasu mlekowego, arylosulfataza, kinaza kreatynowa, sulfataza,
B-N-acetyloheksozaminidaza, cystatyna, plazmina, aktywator plazminogenu, inhibitory
aktywacji plazminogenu

Produkty destrukeji tkanek
(Products of tissue destruction)

glikozaminoglikany (kwas hialuronowy, siarczan chondroityny), hydroksyprolina, oste-
onektyna, osteokalcyna, osteopontyna, laminina, fibryna, fibronektyna, ICTP
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i ich inhibitory, (3) produkty uboczne destrukcji
tkanek. Jest duzo danych, ze szczegdlnie istotne
znaczenie w diagnostyce choréb przyzebia moze
mie¢ ocena poziomu wybranych cytokin i chemo-
kin w GCF [18]. Wielu autoréw wskazuje jednak,
ze niezwykle przydatny i pomocny w diagnostyce
i prognozowaniu choréb przyzebia moze by¢ réw-
niez pomiar stezenia innych czynnikéw humoral-
nych biorgcych udzial w regulowaniu przebiegu
proceséw immunologiczno-zapalnych.

Podczas uszkodzenia tkanek, zakazenia i reak-
cji zapalnej dochodzi do gwattownego wytwarza-
nia wielu biatek, tzw. biatek ostrej fazy. Ze wzgledu
na swoje wlasciwosci prozapalne pelnia one liczne
funkcje w organizmie: aktywujg dopelniacz, bio-
rag udzial w neutralizacji patogenéw, stymuluja
naprawe i regeneracje wielu tkanek. W tej grupie
szczegolnie istotne jest bialko C-reaktywne (CRP);
stezenie tego biatka w ostrych stanach zapalnych
moze wzrasta¢ nawet 1000-krotnie i dlatego ocena
stezenia CRP w surowicy jest powszechnie stoso-
wana w diagnostyce klinicznej. Wielokrotnie wy-
kazano réwniez, ze stezenie CRP w surowicy jest
znamiennie wyzsze u chorych z periodontitis niz
u 0s6b ze zdrowym przyzebiem [19-22]. Niewiele
jest jednak prac, w ktérych oceniano poziom CRP
w GCF. Sibraa et al. [23] wykazali obecnos¢ CRP
w GCF, ale nie stwierdzili réznic w stezeniu tego
czynnika u 0s6b zdrowych i pacjentéow z prze-
wlektym zapaleniem przyzebia. Tiiter et al. [24]
obserwowali znamiennie wyzsze stezenie tego
biatka w surowicy pacjentéw z przewleklym za-
paleniem przyzebia, ale nie stwierdzili zaleznosci
miedzy stezeniem tego bialka w GCF a stanem
klinicznym. Ostatnio jednak, w badaniach prze-
prowadzonych na bardzo duzej grupie pacjentdw,
Fitzsimmons et al. [25] udokumentowali istot-
ne statystycznie réznice w stezeniu CRP w GCF
pacjentéw z przewleklym zapaleniem przyzebia
w poréwnaniu do osob zdrowych. Autorzy ci wy-
kazali réwniez korelacje miedzy stezeniem CRP
a stezeniem prozapalnej cytokiny IL-1p oraz za-
lezno$¢ miedzy stezeniem tych dwdch biomarke-
réw a klinicznymi wyktadnikami stanu przyzebia.
Przeciwnie, Megson et al. [26] dowiedli obecno$¢
CRP w GCF zaréwno u o0sob z periodontitis, jak
iu0sob periodontologicznie zdrowych oraz stwier-
dzili, ze u niektérych pacjentéw bez zadnych kli-
nicznych objawéw zapalenia przyzebia stwierdza
sie znaczace stezenia tego biatka w GCF. Autorzy
sugeruja, ze wystepowanie CRP w GCF nie jest
wyktadnikiem miejscowego procesu zapalnego
w przyzebiu, ale raczej wskaznikiem toczacego sie
procesu zapalnego w organizmie. Podejmowano
takze proby korelacji stezenn w GCF innych czyn-
nikow zaliczanych do biatek ostrej fazy, takich jak
a2-makroglobulina [27-30], transferyna [28, 30]

i al-antytrypsyna [28, 30] z klinicznymi wyktad-
nikami stanu przyzebia. Wykazano, ze stezenie
a2-makroglobuliny jest znamiennie wyzsze u pa-
cjentow z zapaleniem przyzebia [27, 29, 30] i ulega
istotnemu obnizeniu po wdrozeniu leczenia oraz
dodatnio koreluje z glebokoscig kieszonek przy-
zebnych (PD), wskaznikiem stanu zapalnego dzia-
sta (GI) oraz aproksymalnym wskaznikiem plytki
(API) [27].

Kalprotektyna jest obecnie uwazana za bar-
dzo dobry wykladnik, podobnie jak CRP, tocza-
cego sie procesu zapalnego [31, 32]. Jest to biatko
syntetyzowane przede wszystkim przez neutrofile
i wydzielane przez te komorki w trakcie infekcji
bakteryjnej i zapalenia. Moze takze by¢ przydat-
nym wskaznikiem natezenia procesu zapalnego
w tkankach przyzebia i aktywnosci granulocytow
obojetnochtonnych [33]. Wskazano bowiem, ze
stezenie kalprotektyny w GCF wzrasta w trakcie
indukowanego zapalenia dzigsel [34], a u osob
z zaawansowanym zapaleniem przyzebia silnie ko-
reluje ze stezeniem mieloperoksydazy (MPO) — wy-
kladnika aktywnosci neutrofilow [35]. Stwierdzono
ponadto, ze stezenie kalprotektyny w GCF wyka-
zuje bardzo silng dodatnig korelacje ze stezeniem
IL-1B i ze stezeniem PGE,, waznych mediatoréw
prozapalnych [36]. Kaner et al. [35] zaobserwowali,
ze u 0s6b z zaawansowanym zapaleniem przyzebia
stezenie tego bialka istotnie si¢ obniza po zastoso-
waniu leczenia periodontologicznego. Nalezy pod-
kresli¢, ze stezenie kalprotektyny w GCF dodatnio
koreluje z klinicznymi wskaznikami periodonto-
logicznymi, takimi jak GI oraz glebokos¢ kieszo-
nek [35, 37] i jest znamiennie wyzsze w miejscach
krwawigcych przy zgtebnikowaniu niz w miej-
scach niekrwawigcych [36].

W przebiegu reakcji zapalnej dochodzi do ak-
tywacji w wielu komoérkach przemian fosfolipidow
blonowych isyntezy silnych mediatoréw prozapal-
nych, w tym przede wszystkim PGE,, leukotrienu
(LT)B, i czynnika aktywujacego plytki (PAF).
PGE, reguluje przepuszczalnos¢ naczyn, zwieksza
odczuwanie bolu warunkowane bradykininami
i histaming, pobudza metabolizm w tkankach,
zwigksza resorpcje kosci. LTB, powoduje aku-
mulacje komoérek odczynu zapalnego oraz akty-
wuje degranulacje leukocytéw wielojadrzastych
(PMN). PAF zwicksza przepuszczalno$¢ naczyn
krwionosnych, powoduje wzrost adhezji leuko-
cytéw do $rédblonka naczyn oraz jest istotnym
czynnikiem chemotaktycznym dla monocytéow
i neutrofiléw. Tsai et al. [38] wykazali, Ze stezenie
PGE, oraz LTB, w GCF jest istotnie podwyzszone
u pacjentéw z przewleklym zapaleniem przyzebia
w poréwnaniu z grupg kontrolng oséb periodon-
tologicznie zdrowych i wskazali, ze stezenie PGE,
dodatnio koreluje ze stanem klinicznym przyze-
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bia, natomiast stezenie LTB, z dynamikg proce-
su zapalnego. Podobne obserwacje w odniesieniu
do stezenia PGE, przedstawili réwniez Zhong
et al. [39]. Wykazano takze, ze stezenie PGE,
w GCF wzrasta podczas postepujacego nieleczo-
nego zapalenia przyzebia [40]. Emingil et al. [41]
wykazali, Ze stezenie LTB, w GCF jest istotnie
wyzsze u wszystkich badanych grup pacjentow
z roznymi postaciami choréb przyzebia w pordw-
naniu z grupa kontrolng. Co wiecej, zaobserwo-
wano roznice w stezeniu tego czynnika miedzy
poszczegolnymi grupami pacjentéw. U pacjentdw
z przewleklym zapaleniem przyzebia stezenie
LTB, w GCF bylo wyzsze w poréwnaniu z pa-
cjentami z uogoélnionym agresywnym zapaleniem
przyzebia oraz umiejscowionym agresywnym za-
paleniem przyzebia czy zapaleniem dzigsel. Wy-
niki zgodne z tymi obserwacjami przedstawili
Pradeep et al. [42]. Wykazali podwyzszone steze-
nie LTB, u pacjentéw z zapaleniem dzigset i prze-
wlektym zapaleniem przyzebia w poréwnaniu
do 0séb zdrowych. Zaobserwowano ponadto, ze
stezenie tego czynnika w GCF zmniejszalo si¢ po
przeprowadzeniu pierwszej fazy leczenia perio-
dontologicznego. Zaobserwowano tez, ze stezenie
PAF w GCF jest istotnie wigksze u oséb z zapa-
leniem przyzebia niz u oséb periodontologicznie
zdrowych [43-45] i zmniejsza si¢ po wdrozonej
terapii [44]. Feng et al. [45] wskazali ponadto, ze
stezenie tego czynnika w GCF dodatnio koreluje
z warto$ciami PD, GI oraz stopniem utraty przy-
czepu facznotkankowego (CAL).

Podjeto takze proby oceny przydatnosci
oznaczania stezenia neopteryny w GCF w pro-
gnozowaniu i diagnostyce zapalenia przyzebia.
Neopteryna, metabolit 3-fosfoguanozyny, nalezy
do grupy pterydyn i jest syntetyzowana glow-
nie przez aktywowane makrofagi. Uwaza sig, Ze
czynnik ten moze by¢ znakomitym wykladnikiem
rozwijajacej sie odpowiedzi typu komorkowego,
tym bardziej, iz jest latwo oznaczalny w plynach
biologicznych ze wzgledu na duzg stabilno$¢ [46].
Ozmerig et al. [47] udokumentowali, ze stezenie
neopteryny w GCF jest znacznie wyzsze u chorych
z przewleklym zapaleniem przyzebia niz u oséb ze
zdrowym przyzebiem. Pradeep et al. [48] w bada-
niach przeprowadzonych na duzej grupie pacjen-
tow wskazali, ze stezenie neopteryny w GCF bylo
znacznie wieksze u pacjentéow z przewleklym za-
paleniem przyzebia niz u pacjentéw z zapaleniem
dzigsel i oséb periodontologicznie zdrowych,
zmniejszalo si¢ po leczeniu niechirurgicznym
i dodatnio korelowato z wartoscig CAL.

Do czynnikéw, ktorych obecno$¢ wykaza-
no w GCF w przebiegu chordb przyzebia nalezg
takze neuropeptydy. Sg to biologicznie aktywne
substancje syntetyzowane gléwnie przez neurony

zarowno centralne, jak i obwodowe. Uczestni-
czg m.in. w rozszerzaniu naczyn krwionosnych
i wzroécie przepuszczalnosci $rodblonka naczy-
niowego, dzieki czemu warunkujg rekrutacje
komorek odczynu zapalnego do miejsca infekcji
[49]. Wiele danych wskazuje, Ze na komdrkach
ukladu odpornosciowego, w tym monocytach/
/makrofagach, limfocytach i neutrofilach, znajdu-
ja sie receptory dla neuropeptydéw. Wsrod neu-
ropeptydow, ktorych obecno$¢ oznaczano w GCF
nalezy wymieni¢ substancje P (SP), neurokinine
A (NKA), naczynioaktywny polipeptyd jelitowy
(VIP) oraz peptyd zwigzany z genem dla kalcy-
toniny (CGRP). Podwyzszone stezenia SP i NKA
w GCF o0s6b z zapaleniem przyzebia w pordw-
naniu z osobami zdrowymi opisali Linden et al.
[50]. Lundy et al. [49] udokumentowali, ze wraz ze
zmniejszeniem stanu zapalnego w obrebie tkanek
przyzebia po wykonaniu SRP dochodzi jednoczes-
nie do obnizenia stezenia SP w GCF. Ci sami ba-
dacze uzyskali podobne wyniki oceniajgc stezenie
NKA w GCF u tej samej grupy pacjentéw przed
ipoleczeniu. Pradeep et al. [51] wykazali dodatnig
korelacje miedzy stanem klinicznym przyzebia
a stezeniem SP nie tylko w GCF, ale réwniez w su-
rowicy krwi. Linden et al. [52] stwierdzili znaczaco
wieksze stezenie VIP w préobkach GCF pobranych
od pacjentow z periodontitis w poréwnaniu z gru-
pa kontrolna oséb zdrowych oraz zmniejszenie
stezenia tego czynnika w odpowiedzi na pierwsza
faze leczenia periodontologicznego. Niezwykle
interesujace dane przedstawili Lundy et al. [53],
ktérzy wskazali, ze stezenie CGRP w GCF jest
tym nizsze, im bardziej zaawansowany jest proces
zapalny w tkankach przyzebia.

Nieustanny rozwdj diagnostyki powoduje, ze
na wiele chordb zaczyna si¢ patrze¢ z zupelnie
innej perspektywy. Juz nie tylko objawy klinicz-
ne decydujg o postawieniu prawidlowego roz-
poznania, ale analiza bezpo$rednich przyczyn.
Wprowadzenie metod diagnostycznych opiera-
jacych sie na analizie podstaw immunologicz-
no-biochemicznych choréb przyzebia powinno
umozliwi¢ postawienie prawidlowej diagnozy, ale
takze utatwi¢ podjecie decyzji o wdrozeniu odpo-
wiedniego leczenia przed zaistnieniem w przyze-
biu nieodwracalnych zmian. GCF jest miejscem
aktywnoséci czynnikéw biologicznych majacych
ogromny potencjal w diagnostyce periodontolo-
gicznej. Wciaz jednak poszukuje sie wskaznikow,
ktére ulatwilyby podjecie odpowiedniej decyzji
dotyczacej postepowania z pacjentem. Informacje
z piSmiennictwa dotyczace uzytecznosci diagno-
stycznej poszczegolnych czynnikdéw humoralnych
obecnych w GCF nie sg jednoznaczne, a czesto
sprzeczne i kontrowersyjne. Z pewnoscig jest ko-
nieczne podejmowanie wielokierunkowych dzia-
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tan w celu obiektywizacji diagnostyki periodon- ze stanem klinicznym tkanek przyzebia moze by¢
tologicznej, poniewaz jedynie wielowymiarowa przydatnym wskaznikiem aktywnoéci choroby
analiza stezen poszczegdlnych skladowych GCF oraz oceny rezultatow prowadzonego leczenia.

oraz ustalenie ich wzajemnej relacji w powigzaniu
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